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一 酵 素 抗 体 法 に よ る 光 顕 的 観 察
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組織学的に 著変の な い 剖検甲状腺 32例と， 外科的に 切除 され た病的甲状腺 35例 に つ い て， 横 断全
割標本 を作乳 酵素抗体法 に よ り C細胞 の分布と密度 を光顕的に 検索 した ． C細 胞の 分 布は ， 剖検甲状腺
で は 甲状腺例葉の 上 中部境界付近の 高さ で ， 腺内の 中央よ りに 集中し て お り ， そ の 分布領域 は加齢や高カ
ル シ ウム 血 症 に よ っ て も影響 され ず ， 病的 甲状腺群 に お い て も ほ ぼ同様で あ っ た ． C細胞 の 密度 は， 剖検例
で は新生 児群， 高カ ル シ ウ ム 血 症例が 成人 群 の 平均に 比 し有意 に 高く， 成人 群 で は男子 が 女子 に 比 しや や
高値 を示 した． Ba sedow 病， 慢性 甲状腺炎 で は，
一 部の 症例 で 成人群 の 平均 を大き く上 まわ る も の が見ら
れた が ， 有 意の 増減は認 め ら れ な か っ た ． 凍胞腺月軋 乳頭癌例の 平均密度 は成人群に 比 し有意に 低 か っ た
が，
一 部の 症例 で は成人 群の 平均 を上 まわ る も の が 見 られ た． C 和胞は ， 剖検成人 群 で傍濾胞域 に 孤立性 に ，
時に 小 集族 をな して 認め られ た が， 新生児， 高カ ル シ ウム 血 症例 で は， C細胞 は しば しば連続性， 環状， 小
塊状 の 配列 をな し， 過形成の 状態と考え られ た． C 細胞の 過形成 は， Ba s edo w才気 慢性甲状腺炎等の 病的
甲状腺群の 一 部に も見 られ ， 密度の 高 い 例 に ほぼ 一 致 して い た ． 良性腫瘍で あ る濾胞腺腰中 に C alcito nin
陽性細胞 は認め られ な か っ たが ， 乳頭癌組織中に は 10例中9例 に ， 少数 なが ら c alcito nin 陽性細胞が癌細
胞 に 混在 して 認 め ら れ ， 9 例の う ち リ ン パ 節転移を検索 し得た 2例 で は ， 転移癌巣中 に も 僅 か な が ら
c alcitonin 陽性細胞 を認 め た． 以上 の 結果よ り C 細胞 は甲状腺内 に お い て ほぼ
一 定 の 特徴の ある分布 を示
し て お り， その 分布領域の 特徴は C 細胞の 発生と深く関連 し て い る も の と推定さ れ た． C 細胞 の 過形成は ，
単 に 甲状腺髄様癌の前駆病変 と して の み な ら ず， カ ル シ ウ ム 代謝と の 関連 や， 甲状腺自身の 破壊 的病変に
対 し， 反応性 に 生 じる こ と が考 え られ る ． 癌組織内に 見 られ た calcito nin 陽性細胞の 由来 に つ い て は， 癌
細胞の c alcito nin 産生能を有 す る細胞 へ の 分化の 可 能性 が示 唆 され た が ， さ ら に 検討を要す る 問題 と思 わ
れ る．
Key w o rds T hyroid C－ C ell， Hy perpla sia， T hyroid dis e ase ， Calcitonin，
Im m u n oper o xidase m ethod
甲状腺の 非濾胞上皮細胞 で あ る C細胞 は， 1876 年
Babe rり に よ っ て 犬の 甲状腺の Pa r e n Chym ato u s c ell と
して初めて 報告された． その 後inte rfollicular epitheliu m
cell
2I
， Pa r afo11ic ula r c el1
3I
， a rg yrOphile z elle n
41な ど
さ ま ざ まな名称で 呼ば れ て い たが ， 1962 年Cop pらユー に
ょ る c alcito nin く以 下 C T と略l の 発 見後， 1966年
Pe arseら6りこ よ っ て C T 産 生細胞 と同定さ れ ，C細胞 と
一 般に 呼 ば れる よう に な っ た ． 従来 C 細胞 は と 卜で は
数が 少な く 系統的観察が 不 十分 で ， 犬 な どの 動物に お
け る観察が主 体 で あ っ た ． ま た C細胞 の 同定法もさ ま
ぎ ま で あ っ た が， 近年 Naka n eら7I， Ste r nberger ら別
に よる 酵素抗体法 を中心 と し た免疫組織学的手法の 普
及 に 伴 っ て ， ヒ ト 甲状腺に お ける C 細胞 の 観察が CT
を指標 と した 免疫組織学的手法 を利用 し て お こ な わ れ
る よう に な っ た9 ト 1 21． 一 方 Wilia工11S刷 に よ っ て 甲状腺
髄様痛くm eddulla ry c a rcin o m a ofthyr oi亡1， 以 f M C T
と略1が C 細胞 由来で あ る こと が 明 ら か に さ れ ， M CT
と の 関連 に お い て C細 胞が注目 をあ び ， こ の 分野 で ぴJ
A Study on C－C ell Distribution 良 De nsity in N or m al a nd Pathologic al Hu m a nT hyr oid
Gla nds by Im m u n oper oxida se M ethod－ S hinta r o Terahata， Departm e nt of Clinic a
l
Patholog ymire ctorlこ Pr of． F． M ats ubaral， Scho ol of Medicin占， Ka n azawa Univ ersity．
正 常お よ び柄的 ヒ ト甲状腺 に お け る C粗相包の 分 布と密度
発表が さか ん に 行わ れ る よう に な っ た1 4卜 糊 ． また C T
の 生理 作用 の 面 か ら は， 高カ ル シ ウ ム 血 症く以 下高 Ca




しか し， M C T を除 く甲状腺疾患 とC細胞の 関
連に つ い て は極 めて 知見が乏 しい ． そ こ で著 者は， ま
ず剖検 に よ り得 られ た 各年齢層の 組織学的に 著変の な
い 甲状腺 に お け る C細胞の 分布ならび に密度を， 酵素抗
体法を用し －て 光据的に検索した． そして こわ らの 所 粗を正
常対照 と して， 高 Ca 血症例の 甲状腺お よ び外科的に
切 除され た病的甲状腺くBa sedo w 病， 慢性甲状腺炎，
濾胞腺腫 ， 乳頭癌1 に つ い て検索し た結果と の 比 較検
討を行 っ た ．
Tablel． Data ofa utopsy c a se．
11 3
材料 お よ び方法
対象は剖検 に よ り得られ た 32例の 甲状腺く表 11と
外科的に 切 除され た病的甲状腺 35例くBa sedo w 病 11
例， 慢性甲状腺炎4例， 濾胞腺腫 10例， 乳頭癌 10例1
く表2う で あ る
． 剖検 甲状腺 ほ組織学的に 著変の な い
もの に 限定 し， 死 後5時間以内の も の を使用 ， 新生児
か ら 70才台ま で を 10才 ごと に 各々 2－ v 5症例観察 し
た
．
剖検例， 外科切除例と も全甲状腺 また は片側葉 を
完全切除さ れ たも の を用 い た． 血清カ ル シ ウ ム 値 く以
下血清 Ca 値 と略Iは剖検例 で は 4例 の 高 Ca 血症 を除
き 正 常域 に あ り外科切除例 の 術前値は全て 正 常域 に
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Re splratO ry distre ss
Re spir ato ry distr e ss
Cardia c anom aly
Subdur al he m o rrhage
M align a ntlym pho m a
Le ukernia
Apla stic an e mia
Ne ur oblasto m a




Brain tu m o r
Ca rdia cfailu ar
Myo c a rdial infa r ctio n
Le uke mia
Hepatic c a nc er
Gastric c a n c e r
Re n alc a n c er
Ga stric canc er
Cir rhosis
Bladder ca n c er
Bilia ry cirrhosis
Re ctalc a n c er
C holedo chalc a n ce r
Le uke mia
Tra伍c a c cide nt
Re ctalc a n cer
Myo c a rdial infa r ctio n
Diabetes
Lu ng c a nc er



























































































M C D， m e a nOf C－ Ce11density ニくJ， C a Se Of hyper c alc emia
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あ っ た． な お血 清 C T値 は全例測定さ れ なか っ た ．
摘出甲状腺 は速や か に 10％緩衝 ホ ル マ リ ン に て 固
急 各側葉を 4 旬 5m m ご と に横 断全割狭部お よ び錐
体葉は縦断 した く図 1I． 各組織片 を塾の ごと く パ ラ
フ ィ ン 包埋 した後， 4ノJ m の 連 続薄切切片 を各々 数枚
ずつ 作製 し， ゼ ラ チ ン塗布 ス ライ ドグ ラ ス に 貼付 した．
染色 は Ster nberge rら の方法別に 従 い ， pe r O Xida s e－
a ntipe roxida se を 利 用 し た u nlabeled a ntibody
e n zym e m ethod く以下 P A P法 と略1 を行 っ た ． 11
脱 パ ラ フ ィ ン 切片 に 3％過酸化水素水 を 10分． 2う
10％ n o r m al she ep s e r u mを30分． 3l N 次抗体くa nti
hu m a nC T r abbit seru ml を 30分． 41 二 次抗体
くa ntirab bitshe ep se ru ml を 30分． 51pero xida s e－
antipe r o xida s e c o mplex r ab bit se r u mを 30分，
m oistcha mber 中， 室温で それ ぞ れ反応 させ た ． 血清
はい ずれも Im mlok 社 くU SAlの もの を用 い た． 各反
応操作間は pH O．01 M リン 酸緩衝液く以下 P B Sと 略I
で洗推 した． 呈色 は 0．005％過酸化水素加3，3
ノ
ジ ア ミ
ノ ベ ンチ ジン を用 い 5 h lO分発色 させ ， メ チ ル グリ ー ン
に て核染色後 ， 脱水， 封入 し， 光学顕微鏡 で観察 した．
反応特異性は ， 陽性対照と して M C T例 の 切片 を同時
Table2． Data ofpathologic al c a s e．
に 用 い ， ま た 一 次抗体 を P B S で稀釈し た 正 常 ウサ ギ
血清で 置換す る こと に よ り確認 した． ま た必要に 応 じ
て he m ato xylin e o sin 染 色 く以 下 H E染色 と略1 も
行っ た
．
C細胞 の 密度の 算出 に 際 し， 光顕上 で 観察 さ れ る細
胞密度 の 印象 を客観的 に 反映させ る適切な方法と して
Fig． 1 She m aticillu str atio n oftr a n s verse se ctio n
くfr om c a s e161． R， right lobeこ L， 1eftlobeこ S，
isthm u s o rp yr a midal lobeニ 1 へ 10， fr a ction
n u mber．














































48 R 及 L 1 2．9
1 6 R 44．9
1 8L 4 ．7
39R 良 L 8．3















































































































































M C D， m e an Of C－C ell den sityニR， rightlobeニ L， 1eftlebe
正常 お よ び病的 ヒ ト甲状腺に お ける C細胞の 分布と密度
次の算出法を試み た． C細胞の 認 め られ た全集ある い
は片側葉 の 横断切片全部に つ い て ， C 細胞 の分布す る
領域 を M ic ro m ete rを用 い て I m m 四 方の s e ctio nに
分割 し， 認 め られ た C細胞の総数 を C 細胞が含 まれ て
い た S eCtio nの総数 で 除し， 各症例の 平均密度 を算出
した く図 21． 推計学的検索は stude ntの t テ ス ト を用
い， 危険率 5％以下 を有意差あり と判断 した．
Fig． 2 Morpho meto ry of C－C e11 de n sity
口 ， S e CtionlXl m mニ 鴨 ． s ection c ontaining C－Cel ．
m e a n of C－ C ell de n sity ニ




ホニtOtal Celln u mbe rin ea ch c a s e， 畑 tOtalse c．




． 剖検 甲状腺 に お け る C 細胞 の 分布 と密度 く表
1， 図5ユ
C 細胞分布の 一 般的特徴 こ C細胞は， P A P法 に よる
染色で， 胞体 が茶褐色顆粒状に 染 まる細胞と して 甲状
腺濾胞 に 接 してす な わ ち傍濾胞域に ， 孤立性あ るい は
小集束 をな して認め られ る． 連続切片の H E染色模本
で観察す る と， こ れ ら の C T陽性細胞 は濾胞上皮細胞
に比 し， 胞体が 大き く淡明で核の や や大き な細胞 に該
当 して い た． 甲状腺に お ける C細胞の分布領域 は， 症
例に よ りやや ば らつ き はあるが側葉 を上， 中， 下に 3
等分する と， 各年齢層 に共通 して両側実の 上中部境界
の高さ付近 に 集中して お り， 左右差も比較的少 な か っ
たく図 3う． C細胞は， 上極に は少なく ， 下極狭部 に は
全く認め られ な か っ た ． C 細胞 の 分布領域 を上 下方向
か ら検討す る と， 分布領域内で断続す る こ と は な く認
め られ， そ の中央付近で密度が高く， 上下 にゆ く に 従 っ
て密度は漸減 した． 横断面で見る と， C細胞は腺内中央
よ りに 集中して認 めら れ る こ とが 多く， 周辺部 く被膜
直下う に は少な か っ た く図4J． 以 下 各年齢層お よ び
高 Ca 血 症 に 分けて 記述 する．
Fig．3． T he site of C－C ell distributio n ofa utopsyca se
O7 up perthird of lat占r allobe30 ， middlethird of late r a1 lobeニゆ Llo w erthird of late r allobeニ
批 ，leftlobe Hニコ ， rightlobeニ q ， pO rtio n of m a xim al C－C ell den sity．
116 畑
Fig． 4． An e x a mple of ho riz o ntal m ap ping of C－ C ell distributio n くfr o mCa s e161




Fig． 5 Me a n of C
－C ell de n sity ofa utopsy c a se s
．
，
C a Se Of hy pe rc alc e mia．
1 ． 新生児
C細胞の分布領域 は非常に 鮮明 で ， 一 見 し て 密度が
高くくphoto l aJ， 3例 の平均密度 は 42．1 個ノm m
2で
あ っ た ． C 細胞は あた か も濾胞細胞を置換す る か の ご
と く ， 環状 を な して 認 め られ た り， 集塊状配列 を示 し
て お り， ま た染色性 の 濃淡が目立 っ たくpboto l bう．
2 ． 幼小 児
3例の 平均密度は 20．4 個ノm m2で， 新生児群 に 比 し
有意 に低 く， C細胞の 分布領域 は比較的鮮明で あ るが ，
連続性 ， 集塊 状の 配列 は新生児群 に 比 し乏 し か っ た
くphoto 2う．
3 ． 成人
高 Ca 血症例 を除く 21 才以 上 の 20例 の C細胞平均
密度 は， 9．6個ノm m2で ， 新生 児群， 幼小児群 に比 し有
意 に 低 く， C細胞の 分布領域 は不鮮明と な り， C 細胞 は
孤 立性 に 傍濾胞域 に 認め ら れ たくphoto 3う． しか し，
一 部 の 症例で は局所的 に 連続性 ある い は小集塊状 をな
す 部も 見ら れ た ． ま た 15例の 男子 と 5 例の 女子 の C
細胞平均密度 を比較 す る と， 男子く10．0個ノm m2Iが 女
子 は ．5個ノm m2う よ り やや 高か っ た ．
4 ． 高 Ca 血症
高 Ca 血症 4例 の血清 Ca 値 は 7．2J，． －8．3 mgldlく正
























正 常お よ び病的 ヒ ト甲状腺に お ける C細胞の 分布 と密度 11 9
常値， 4．3 へ 5■8 mgノdlン で， C細胞の 平均密度は 23．7
個ノm m2と成人 群 に比 し有意に 高か っ た く図5I． 分布
領域内の C 細胞 は処 々 環状 あ る い は 集塊状配列 を示
し， 新生児群 に 相似 した所見を呈 し た くpboto 4 a ，
bン．
工I ． 病 的 甲状腺 に お け る C 細胞 の 分 布 と 密度 く表
2， 図10う
1 ． Ba s edo w 病
C 細胞の 分布領域 は剖検 甲状腺群 と同様 で あ っ た
く図61． C細胞 の 密度 は 11 症例 を 平均 す る と 16．9
個ノm m2と 比較的高か っ たが 青年群くc a se7．81 と成人
群と の 間 に 有意の 差 は認め られ な か っ た ． 青年 群， 成
人群の平 均密度 を上 まわ っ た 5例くc a s e5， 6， 7，
8， 11う の 平均年齢 は 20．4才 で， 他症例 の平均年齢
29．7才よ り若か っ た ． Ca se6 は15才 の 男子 で， C細
胞の 平均密度は ，105．4 個ノm m2と著明 な高値 を示 して
おり ， C細胞 は傍濾胞域 に連続性， 環状 ， 時 に は小塊状
の 配列 を示 し， 新生 児， 高 Ca 血症例 瓜所見 に類似 して
い た． ま た 新生児 と 同様染色性 の 濃淡 が 目 立 っ た
くphoto 5 a ， bl．
2 ． 慢性甲状腺炎
Case l ， 4 は全 甲状腺， C a S e2， 3 は片側葉を使用
した． Ca s el， 3 は び ま ん性の ca s e2， 4 は散在性の
C aS e n．


























Fig． 6 T he site of C－C e11 distributio n in Ba sed。W
，
s
dis e a seO upperthird oflate r allobeニ0， middle
third of late r al lobeニゆ， lo w erthird of later al
lobeニ亡コ ， rightlobeこ攫 琉 ，1eftlobe．
C 8 S そn ．
1 2 3 4
Fig． 7 T he site of C．c ell distribution in chr o nic
thyr oidit s ゆTuP pe rthird of late ral lobeiO ，
middle third of later al lobeニゆ， Lo w e rthird of
late r al lobeニこニコ ， rightlobe 牒 澤凱 1eftlobe ．
慢性甲状腺炎 で あ っ た ． び まん性炎， 散在性炎に か か
わ らず， C細胞の 分布領域は剖検甲状腺群と類似 して
い たが ， C a S e3 ， 4 で は上 下方向の 分布連続性 が失わ
れ て い た く図り ． 4 例の C細胞平均密度は 17．7個ノ
m m
2と 比較的高か っ たが ， 成人 群と の間に 有意差は認
め られ な か っ た
． 密度の高か っ た c a sel で は， C細胞
が ， 小 型濾胞 に 接す る か ， あ るい は あた か も問質内に
あ る か の ごとく ， 孤 立 怯ま た は小塊状 をな して 認 め ら
れ た くphoto 6 a ， bl， ま た 同様に 密度 の 高か っ た
CaS e2 で は 炎症 の 比 較的強 か っ た 部 に 多数の C細胞
が集塊状を な して認 め られ た．
3 ． 濾胞腺脛
い ず れ も腺腫 を含 む片側葉 を用 い た ． C細胞 の 分 布
領域は ， 甲状腺内に お ける腺腰 の 局在に よ っ て 多少 の
偏位は あ るが ， 剖検 甲状腺群と ほ ぼ同様 で あ っ た く図
8う． 10例の C細胞平均密度は 7．6個ノm m2で ， 成人 群
に 比 し有意 に 低か っ た が ， 成人 群の 平均 を上 ま わ っ た
C a S e6 ， 9， 10 で は， C細胞が腰 瘍の 被膜外層部 や周
囲甲状腺部 に ， 孤立性 に ある い は小集蕨 をな し て C 細
胞が認 め られ たくphoto 7 a ， bl． 腺腫内に は C T陽
性細胞 は全く認め られ な か っ た
．
4 ． 乳頭癌
主な病巣 を含 む片側葉 に つ い て 観察 した が C細胞
1 20
C a Se n．








































Fig． 8 T he site of C
－ Cell distributio nin thyroid
aden o m aO ， up per third of later allobe 畑 ，
mid dle third of late ral lobeニ0 ，lo w er third of
later al lobe H ニコ， right lobei繋琵怒 ，1eftlobe三
H ，tu m O r Spe r ad inlobe．
Ca S モn ．


















Fig． 9 T he site of C． c ell distri butio nin thyr oid
C a rCin o m aO ，up pe rthird of later al lobeニ0 ，
mid dle third of late ral lobeニ0， lo w e rthird of
latera1 lobe芸亡コ ，rightlobeニ 瀾 ，1eftlobei
t J ，tum O王spr eadinlobe．
の 分布領域 は癌巣の 局 在 に よ り多少の偏位 は あるが ，
腺腫 と同様 ， 剖検甲状腺群 とほ ぼ同様 で あ っ たく図 9う．
C細胞 は残存す る非腫瘍甲状腺内 に認 め られ ， 10例 の
C細胞平均密度は 5．5個ノm m2で， 成人群 に 比 し有意
に 低 か っ た が ， 成人 群の 平均 を上 ま わ っ た c a sel， 9
で は ，C 細胞は部位 に よ っ て連続性， 小塊状の配列 を示
して い た． 注目す べ き は ， 癌組織内に も C T陽性細胞
くC細胞 フラを認 めた こ とで ある． 正常 ウサ ギ 血清で 一
次抗体を置換 した コ ン ト ロ ー ル 切片は 全て陰性であ っ
た ． 検索 した 症例 は い ずれ も C細胞の 分布領域と癌巣
の範囲が多少 とも 重な り あ っ て お り， C a Se5 を除く全
例 の病巣内に C T陽性細胞が認め られ ， こ のう ち リ ン
パ 節転移 を検索 し得 た 2 例に は， 転移癌巣内に も C T
陽性細胞が観察さ れ た． 病巣内の C T陽性細胞 は，
一
般に 淡染性であっ た が ， 通常の C細胞 と同程度に 染色
さ れ た もの も あり， 癌細胞間 で 問質に 接す るよう に孤
立性 に 存在 して お り， 傍膿胸域 に 認 め られ る正 常 C細
胞 を彷彿 させ たくphoto 8 a ， bl． こ れ らの C T陽性
細胞は 一 般 に 孤立性で数 は少 なか っ た が， 9例中3例
に は比較的多数認め られ た ． 転移巣で は僅 か で あ っ た
くphoto 8 Cl．
Ba l tdo w
，
暮 G hr o n盲c thyr oid l hy－Oi d
dis ■ a S t l hyroidili5 ■d． n
o m ■ 亡 ■r引 n O In ■
Fig． 10 Me a n of C
－C ell de n sity in pathologic al
C a Se S．
考 察
C細胞 は， 光顕的に H E染色で は ， 甲状腺濾胞上皮
細胞よ り やや 大き く， 卵円形あ るい は 紡錘形の淡染す
る胞体 を有す る 細胞 と し て， 傍濾胞域 に 認 め ら れ る
正 常お よ び病的 ヒ ト甲状腺 に お ける C細胞の 分布と密度
が
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， H E染色の み で は識別が困難で あ る． C細胞の 同
定 に つ い て ， 従 来， a rglyce r opho sphate dehydro －
ge n as e， Cholin este ra s e等を標識す る酵素組織化学的
手法21， m a Sked m etachr o m a sia を利用 す る方法2 21，
1e adhe m ato xylin 染色2 31， Grim eliu s染色2 41な ど種々
の 方法が 試み られ て い る． 中で も Grim eliu s染色 は他
の 内分泌細胞の 同定 に も良 く用 い ら れ C細胞の観察
に も しば し ば利用 さ れ たが ， 安定 した 結果が得難い ．
現在 で は C T を標識す る こ と に よ っ て C細胞 を同定
する 免疫学的手法が ， 特異性， 再現性の 点で 優れ て お
り， 特に 酵素抗体法 は， 感度が高く か つ ， 通常の ホ ル
マ リ ン 固定， パ ラ フ ィ ン包埋 材料 を使用 で き る利点が
あり
2引
， 染色標本 の 保存も比較的良好 で ， 著者も この 方
法に 従 っ た ．
ヒ ト甲状腺に お ける C細胞は数が少な く， 成人 で 甲
状腺の 上 皮細胞 の 約0．1％ を占 め る と い わ れ て い
る 抑 ． ま た C細胞の 分布 は甲状腺内に お い て偏り が あ
り， 甲状腺側葉の中央部 に分布す る と され て い る別工1I
したが っ て， ヒ ト甲状腺の C細胞 を検索す る際 に は，
これ らの 特徴 をま ず念頭に お く必要が ある． 著者は，
病変の有無， 種類に か かわ ら ず， す べ ての 症例 に お い
て全甲状腺あ る い は 片側葉全体 を用い ， 検索も れの な
い 様， 連続横断全割面上 に て C細胞 を観察 した．
正常甲状腺に お ける C細胞の 分布 は， 従来の 報告 と
ほぼ 同様で ， 側葉の 上 中部境界付近の高さ で腺内の 中
心 よ り に 集 中 して い た ． C細胞 は 発生 学的 に n e u r al
c re st 由来 とさ れ てお り2 61， 甲状腺原基の発育の 過程 で
ultim obra n chialbody く以下 UB Bと略l を介 して甲
状腺内に 分布す る27I2 81． 新生児 で は C 細胞 の 分布領域
が鮮明で あ り， 加齢 に 従っ て 領域が 不 鮮明 と な り密度
が減 じ， また 分布領域内で は， 周辺 に ゆく に 従 っ て 密
度が 漸減 する傾向が認め られ た． こ れ らの 所見 は， 甲
状腺 の 発育 に 伴 っ て C細胞 が 甲状腺内 で 拡散 し て ゆ
く過程を表わ して い るよ う に 思わ れ るが ， 分布領域の
範囲 は加齢に よ っ て も ほぼ 一 定 してお り， 鳥類， 魚類
な どに お い て ， CT 産生器 官が U B Bと して独立 して
い る29Iこ と を考 え合わ せ ると ， ヒ ト に お け る C細胞の
分布領域の 特徴 は， 系統発生 学的な名残 り を反映 して
い る よう に 思わ れ 興味深い ．
C細胞 は今回 の 観察 で ， 濾胞上 皮細胞の 聞か その 外
側お よ び液胞間に ， 単独 ある い は小美顔 をな して認め
られ た． 光顕的 に は濾胞上皮細胞間に 存在す る C細胞
は， 時お り コ ロ イ ド に 接す る か の ごと く見 え たが， 電
顕的 に C 細胞は こ れ ら い ずれ の 場合 に も 濾胞の 基底
膜内に あ り， コ ロ イ ドに 接す る こ と はな い とさ れ て い
る 坤 ． 成人 で は 一 般に 孤立 性で時 に 小集族 をな す が， 新
生児に お い ては 全般的に 密度が高く ， 連続性， 環状，
121
小 塊状 を示 す 部がよ く見ら れ， 成人 に お ける 散在性の
分布と は異な っ て い た
．
C細胞の 密度 に つ い て は， 著者
は光顕的 に 見 られ る C細胞の密度の 印象 を客観的 に
示 すた め， 前記の算出法 を考案 して比 較検討 した と こ
ろ， 新生児群は成人群に 比 し4倍以 上の 高密度で あ っ
た
．
W olf ら川 も新生児 6例 の検索で成人 の 3 へ ■10倍
の C細胞 を 一 視野 中に 認め た と して い るが ， C 細胞 の
絶対数が新生児 に お い て 多い か どう か は問題があり ，
新生児と 成人 で は甲状腺の大 き さ や重量が異 な る た
め， それ が密度の 差を反映して い るの か も しれ ない と
述 べ てい る ． C細胞の 絶対数を正 確に 算出する こ と は
不可能 に近 い が ， 血清の C T値 は新生児で高く 川 ， 加齢
とと も に 減少す ると い わ れ てお り32I， 連続性 ある い は
環状， 小塊状 の 配列 を伴 っ た C 細胞の 高密度状態 は，
C細胞の 過形成 を意味す る もの と思わ れ る． C細胞の
過形成 に つ い て は Delellis ら3 31が家族性 M CT の 甲状
腺 を検索し， 光顕， 電顕所見で C細胞の 増生段階か ら
M C Tに 発展す る過程 を想定 し， n e Opla sia の 前段階と
しての fo cal hy pe rplasia，diffu sehy pe rpla sia の 像 を
提示 して い る ． また， Lju ngbe rg ら1 71 Liv oIsi ら瑚 ， は
高 Ca 血症例 に お け る C細胞 の 過形成 を報告 し て お
り， C細胞の 環状配列や小塊状の配列が認 めら れ た と
して い る． 著者の検索 した 高 Ca 血症例 に お い て も 同
様で， C 細胞は成人群の平均密度の 2倍以上 の 高密度
で ， し ば しば連続性あ るい は， 環状， 小塊状 の配列 を
示 して い た ． 新生 児， 高Ca 血 症例 に お け る こ れ らの 像
は， Delellis らの い う hy pe rpla sia の像 と 良く 一 致 し
てい る． Lju ngbe rg ら は高 Ca 血症 に見 られ た こ れ ら
の 相似 した像 は， M C Tの 発生 と関連がある か も しれ
な い1 71と述 べ て い るが ， Dele11is らの 場合 は， 家族性
M C T の 甲状腺を使用 してお り， M C Tの 発生 を前提と
した上 での 所見 で あり， 高 Ca 血 症群 に 随伴 し た C 細
胞の 過形成 を直ち に MC Tの 発生と 関連づ け る こ と に
は疑問が あ る． た だ し， こ れ らの C細胞過形成の 像 は
互 い に 相似 して お り， 過形成の共通 した形態学的所見
と い える も の と思 われ る ． 著者の 検索で は， 新生児，
高 Ca 血 症に お い て C細胞の 分布領域の ほ ぼ全般 に わ
た っ て こ の 過形成の像 を観察し得たが ， 成人群 でも 一
部の 症例で局 所的 に過形成と も い う べ き像 を認 めた ．
Gibs on ら3 41も 30例 の 剖検 甲 状腺 の 6 例 に 多数 の C
細胞か ら なる
L ．
C c elln odule
，， くC細胞集束巣l を認
め たと し て お り ， これ ら の
く一C c elln odule
，7
は n e o－
plasia と い う よ り も， Ca 代謝 に 関連 した加齢 に 伴う
現象で は な い か と述 べ て い る ． また翌年彼らは 加齢 に
伴 っ た C 細胞過形成を発表してい る351 著者も成人例 の
一 部で は Gibs o nらの い う C c ellnodule を観 察 し得
たが ， 散発 的で あ り， また C細胞密度と加齢と の有意
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な相関は認め られ な か っ た ．
Ba sedo w 痛く甲状腺機能完進症1と C細胞 の関連 に
つ い て は Englu nd ら
3 61が対照甲状腺群 と Ba s edow 病
甲状腺群 との 比較 に お い て， 後者に 高 Ca 血 症の傾向
と C 細胞の 増生 を認め て お り， Liv oIsi ら凋 も 3例 の
Ba s edo w病 を検索 し， C細胞 の 有意の 増加 は認め な
か っ た が， 1例は 高 Ca 血 症 を伴 っ て い た と記 載 して
い る
． 著者 の検索 した 11例 で は， 術前の血清 Ca 値 は
全例正常範囲 に あ っ たが ， C細胞 は 5例 に おい て 青年，
成人 群の 平均密度よ り高く くc a se5 旬 8 ， Ca S ell，
c as e5 ノ ー 7で は過形成 の 所見が認 め られ ， う ち c as e
6 は著明 な増生 を示 し て い た ． 大石 ら抑 は 48例の 甲状
腺機能冗進症 の 血清 C T値 を測定 し， 有意の 上 昇を示
して い た と報告 して い る． 著者の今 回検索 した例は血
清 CT 値の 測定 はさ れ て い な か っ た の で ， 別に 他の 40
例の Ba s edo w 病患者 に つ い て 測定 した と こ ろ， 比較
的若年 の例 に お い て，正 常値 の 10倍 以上 を示 す高値例
が認め られ ， 平均値で 184 ．2p gノmlと正 常人 の平均値
91．2p gノml よ り高 か っ た ． 甲 状腺 ホ ル モ ン は 骨 の
tu rnoY erを冗進 させ る こ とが 知 られ て お り 抽 ， 甲状腺
機能冗進症で は， 高 Ca 血症 を伴う 例が あ る こ と は事
実 で ， ま た Ca r eら3 91は ラ ッ トに お い てサ イ ロ キ シ ン
投与後の C T分泌冗進 を観察 して い る． 甲状腺機能冗
進症 に お け る C 細胞 過形成の 原因 に 関 して は， Ca 代
謝を介 した 間接的影響 に よる も の と予 想さ れ るが ， 高
Ca 血痕 を伴 わ ない 例に も著明な過形成 を示 す も の が
あり ， さ らに 詳細な検討が必要 で あ る．
慢性甲状腺炎 に お け る C細胞 に 関 し て は， Liv oIsi
ら 川 が 4例 を検索して い るが ， C細胞 の 増生 所見 は認
め られ て い な い ． 著者の検索 した 4例 のう ち 2例 は，
C細胞の 分布領域の ほ ぼ全般に わ た っ て過形成 を認め
た
．
そ のう ち1例 はび ま ん性炎， 他の 1例は 散在性炎
で あ っ た ． 散在性炎， び ま ん性炎に か か わ らず過形成
を示 す こ と は興味深い が ， 他 の 2例が い ずれ も 密度が
低 く過形成 を示 さな か っ た こ と， また 血 清 Ca 値 は い
ずれも 正 常であ っ た こ とよ り， 慢性甲状腺炎 に お け る
C 細胞の過形成は個体差 を反映 した 炎症， 破壊 に 対す
る反応性増生 と推定さ れ る ．
腺腰 くaden o m al を有 す る 甲状腺 の C細胞 に つ い て
は， 殆 ん ど報告が なく， Liv oIsi ら1 81は3例 に お い て腫
瘍組織外 の甲状腺組織 に ， C 細胞 が僅 か に 見られ た と
記載 して い る の みで あ る． 著者の 検索で は， 濾胞腺腰
10例す べ て ， 腫瘍内に C細胞 は全く認め られ ず， 非腫
瘍部甲状腺組織 に 平均密度 で は成人 群 よ り 有意 に 低
か っ た が ， 一 部 の症例で 過形成 を伴う も の が 見 られ た．
腺腰が ほぼ側葉の 全体 を占め る例 で は， 腺腰 を取り囲
む様 に 甲状腺周辺部に C細胞が認め られ ， また 腺腰 周
畑
囲の 濾胞が消失 し た線雄性組織中 に さ え C細胞が残
存 して い るも の も あ り， あ た かも 萎縮膵組織中の ラ氏
島細胞 を思 わ せ ，C 細胞の 耐久性， 再生能 の強さが う か
が わ れ た． 血 清 Ca 値 は全例正常 で あり ， 腺腫の 一 部症
例 に み られ た C細胞の 過形成は ， 腺腫の 発育 に伴 っ た
圧 迫等 に よ る反応性増生 と思われ る．
乳頭癌症例 に おい て も 巨 腫瘍外甲状腺組織に C細胞
が認め られ ， 腺腰例 と同様， 平均密度 は成人群 よ り有
意 に 低か っ た が ， 一 部の症例 で は成人 群 よ り高値 を示
す もの が見 られ た ． 最も 興味 の ある所見 は， 腺贋 組織
内に C T陽性細胞 が全 く認め られ な か っ た の に 反 し，
癌組織内に は少数 で は ある が C T陽性細胞が認め られ
た こ と で あ る
．
M C T や甲状腺未分化癌 の 一 部を除き ，
腫瘍内 に C T陽性細胞が見ら れた と い う報告は な か っ
たが ， ごく最近 Calm ettesら4 01は， C T陽性細胞 を含 む
L L
po o rly differ e ntiatedfollic ula r c arcin o m a
，，
を発表
し， 他 の 病症例 との 比 較 を行 っ て お り， 乳頭状増生を
伴 っ た濾胞癌例 で ， 乳頭状部 に C T陽性細胞が 腰 瘍細
胞に 混 じて 見ら れた と 記載 して い る． 使用 した症 例の
違い は ある が ， 著者の検索した 10の 乳頭病症例で は ，
9例 に C T陽性細胞が癌組織内に 認 め られ て お り， 腫
瘍内の 乳頭状， 索状， 濾胞状 な どい ずれの 像を 示す 領
域 に も ， 特 に 組織像 の 如何に かか わ らず観察さ れ た．
C T陽性細胞 は， あ たか も 正 常甲状腺組織 の傍濾胞域
に 存在す る C細胞 を彷彿させ る よ う に ， 癌細胞巣内の
問質 に 接す る部 に 認め られ た ． ま た リ ン パ 節転移を検
索し得 た2例 に お い て は転移癌巣中に も わ ずか な が ら
C T陽性細胞 が観察さ れ た ． コ ン ト ロ ー ル 切片は い ず
れ も陰性で あ っ た ． こ れ ら の C T陽性細胞の 由来は不
明であるが ， 癌細胞に 混 じて正 常の C細胞が共存 して
い ると は 一 般 に考 え難く ， 転移病巣中に も C T陽性細
胞 を認め る こ と か ら， 癌細胞が C T産生能 を有 する 細
胞に 分化す る可能性が 示 唆され る． しか し， C細胞 と演
胞上皮細胞 は胚葉の 発生段階か ら異な っ て お り ， こ の
よう な 分化が容易に 生 じる と考 える こ と に は疑問が あ
る． Kam eda ら 頼 は犬 の 甲状腺の C 細胞 に im m u n o．
r e a ctiv ethyr oglobulin を見い 出 した と報告 し， さ ら
に 彼 ら は C細胞原 基 の 一 部 は濾胞上 皮細胞 に 分化 し
得 る と推論 してお り4 21， 癌化 に 際 し こ の よう な細胞 が
関与 し てい る とす れ ば ， 癌巣中に C T陽性細胞が混在
し て い る こ と も理 解 で き るが ， か か る考 え を乳頭癌 一
般 に 適 用 で き る か どう か は 問題 が あ る ． Lju ngberg
ら4 31は1983年 に L Lc o mpo u nd follic ula r－pa r afo11i．
c ula rthyroidc arcinom a
，，
と い う興味 あ る症例 を発表
し， 腫瘍 細胞 中 に thyr oglobulin と 同 時 に s o m ato－
statin あ るい は n e u r ote n sin を 見い 出 して い る． CT
陽 性細 胞 は 認 め ら れ な か っ た が ， S O m atO Statin，
正常 お よび病的 ヒ ト甲状腺に お ける C細胞 の分布と密度
n eur ote n sin は M C Tに 見い 出さ れ て い る こ と か ら，
彼ら は濾胞上皮細胞 と同時に C細胞 が関与 し て い る
と推論 して い る． 著者の 観察 した症例 で は， 病巣中の
CT 陽性細胞 は 一 般 に 少 数散 在 性 で あ っ た が ，
Lju ngberg らの 症例 と は， 単 に 出現頻度の遠 い を示 し
た に す ぎな い の か も しれ な い ． Lju ngbe rg ら の ように
癌細胞の 発生母細胞 を複数に 求め る こ とも 可能 で ある
が ， さ ら に 詳細な解析 と症例の追加 が望ま れ る．
結 論
新生児か ら 78才 ま で の 組織学的に 著変 の な い 剖検
甲状腺 32例 と， 外 科的 に切除さ れ た病的甲状腺 35例
くBa sedo w病， 慢性甲状腺炎， 濾胞腺腰， 乳頭癌1に
つ い て 横断全割標本 を作製， 酵素抗体法に より C細胞
を光輝的に 観察し， 正 常甲状腺 に お ける C細胞の分布
な らび に 密度お よ び病的甲状腺に お け る こ れ らの 変動
を検討 し， つ ぎの 結果 を得た．
1 ． 正常 ヒ ト甲状腺 に お い て C 細胞は， 甲状腺側葉
の 上 中部境界付近の 高さ で， 腺内の 中央 より に 集中 し
て 認め られ， その 分布領域 は加齢や高 Ca 血症 に よ っ
て も影響され ず ， 病 的甲状腺群 に お い て もほ ぼ 同様で
あ っ た ．
2 ， C 細胞 の 密度 は 著者の 考案 した 算出法 に よ る
と， 剖検例の 成人 群に お ける平均密度 は 9．6ノm m2で あ
り， 男子 が女 子 に 比 しやや高 く， 新生児 く42．1ノm m 2I
お よ び高 Ca 血 症例 く23．7lm m21 は成人 群 に比 し有意
に 高か っ た ． Ba s edo w 病， 慢性甲状腺炎で は平均密度
で有意の 増減 はみ な か っ たが， 一 部の 症例 に 成人 群の
平均 を大 き く上 ま わ る もの が見 られ た． 濾胞腺腰例，
乳頭癌例 の 平均密度 は そ れ ぞ れ 7．6ノm m2， 5．5ノm m
2
と， 剖検成人群の 平均密度 に比 し有意に 低 か っ たが ，
一 部 の 症例 で 成人 群の 平均 を上 ま わ る も の が 見 ら れ
た
．
3 ． C 細胞 は， 剖検成人 群で 傍濾胞域 に 孤立 性 に 時
に 小 集族 を な して 認 め ら れ たが ， 新生児お よ び高 Ca
血症 例で は，し ばL ば連続性， 環状， 小塊状配列を な し，
過形成の 状態 と 考 えら れた ． C 細胞 の 過 形成は， 成人 例
の－F一 部 で 局所的 に ， ま た Ba sedo w病 ， 慢性甲状腺炎の
一 部例 に ほ ぼ びま ん性 に ， 濾胞腺腰， 乳頭癌例の 一 部
例に 軽度 に 見られ ， C 細胞密度の 高 い 例 に ほ ぼ 一 致 し
てい た．
4 ． 腫 瘍組 織に つ い て は， 良性腫瘍の 濾胞腺腰 に
C T陽性細胞が認め られ な か っ た が， 乳頭癌 の 10例中
9例 に ， 少数な が ら C T陽性細胞が癌細胞に 混 在 して
認め られ， リ ン パ 節 の 転移癌巣中に もわ ずか なが ら認
め られ た．
以 上 の 結果 よ り， C細胞 は甲状腺内に お い て ほぼ 一
12ニミ
定の 特徴の あ る分布を 示 し， その 分布領域 は C 細胞 の
発生と深く関連 し て い るも の と推定され た ． 新生児に
お ける C細胞 の 過形成は， Ca 代謝 に 関連 した 生理学
的 な も の と 考 え ら れ る
．
後 天 的 に も 高Ca 血 症 や
Ba s edow 病 に お い て過形成 を示 す こ と が予 想さ れ ，
Ca 代謝と C細胞の密接 な関連が 示 唆さ れ た． ま た 炎
症， 腫瘍 を伴 っ た 甲状腺に お い て も， 固体菱に 応 じて，
C細胞が 反応性 に 増生する こ とが 予想 され ， C 細胞の
耐久性， 再生能の強さ をう かが わせ た． した が っ て C
細胞の 過形成 は単に M C T の前駆病変 と して の みな ら
ず， 上 記の種々 の状態 に お い て 観察され る こ と が明ら
か と な っ た ． 癌組織内に お け る C T陽性細胞 の由来 は，
癌細胞か らの 分化 の可能性が示 唆され た が， さ ら に 検
討す べ き問題と思 われ る．
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A もstract
C－C ell distributio n a nd de n sity in the e ntir etr a n sv e rs e s e ctio n s of the thyr oidgla nd w e r e
micr o sc opic ally e x a min ed byim m u n ope r o xida s e m et hod， O n 3 2autopsythyroidgla nds witho ut
a ny pa rticula rdis ease a nd o n 3 5pathologic al t hyroid glands surgic ally r e m o v ed． C－C ells w e re
m o stly fou nd at theju n ctio n of the up pe r a nd middle thirds of t helate ral 10be sin the a utopsy
gla nds a nd den s ely distributed in t he c e ntralportion ， rega rdless of the age s o rhype r calc e mia of
the patients． Simila rte nde ncy to these obse rv atio n s w a s als o se e nin the pathologic algla nds．
C－ C ell de n sityin n e o n ate s a nd hy pe r calc e mia w a s signific a ntly highe rtha nt hat in adults which
sho w ed slightly highe r on ein m e ntha nin w o m e n． No signific a nt d iffe re n ces in t he ave rage
de n sity of C－ C ellw e re obs e rv ed a m o ngthe n o r m al dultgr o up， Basedo w
，
s disea se a nd chr o nic
thyroiditis， e X C ePt S O m e C a S e S With higher av erages－ Ho w ev e r， the gla nds c o ntainingfollicular
aden o ma a nd papilla ry c a rcin o m a e xhibited signic a ntlylo w e r v alu e s of de n sitytha ntho s ein the
n o r m al adultgr o up withe x c eptio n allyhigho n ein s o m e c a se s． In the n o r m al dultgro up， C－ Cells
w e re us ual 1y lo c ated s olita rily in the par afollicular po sitio n a nd so m etim e s c o nglo m e rated． In
contr ast withthe s e， the C －C e11s inn e o n ate s a nd hype rc alc e mia w e re ofte ndistributed c o ntin u ally
o rin a ring fo r m o rin a s m allcluste rsugge stingthe patte rn Of hyperpla stic pr o cess． T his C
－ Cell
hype rplasia w a s obse rv ed als o in s o me pathlogic al c as e s， Su Ch as Ba sedo w
，
s dis e a s e
，
Chr o nic
thyr oiditis a nd othe r s with high de n sity of C－ C e11s． Be nign follicula r ade n o m adidn ot c o ntain
c alcito nin po sitiv e c ells while 9 c ases of l Opapilla ry c a rcin o m a sho w ed the min the c a r cin o m a
tissu e， tho ughs mal1 in n um be r． In 2 0f lym phn ode m eta sta sis ex a min ed， C alcito nin po sitiv e c ells
W e r e r a rely， ife v e r， Obs e rv ed． Fr o mthe abo v e re sults， C
－ C ellsin the thyroidgla nds ap pea rto
show a cha r a cteristic pattem of distri butio n presu m ably related to the em byologic al dev elop
－
m e nt of this c ell． C－ C ell hy pe rpla sia m ay o c cu r n ot o nly as a pre c eding cha nge of thyr oidm edul－
la ry c a rcin o m a， but als o witha relatio nto calciu m m etabolis m o r as a re a ctiv e cha nge again st
de str u ctive pr o c e ss of the gla nditself， Su Ch asinfla m m ato ry o r n e opla stic c o nditio n s． Co n c e r
－
ning the origin of c alcitonin po sitiv e c ells obse rv ed wit hin the c a r cin o m atiss u e， adiffere ntiatio n
Of c a rcin o m a c ellsinto c alcito nin pr odu cing c ells m ay be s ugge sted but theirdetails stillre m ain
to be m ade cle a r
．
